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Background: The Enterococcus faecalis (E faecalis) bacteria is the largest species found in 
root canal treatment periapical lesions. E faecalis can survive when performed root canal treatment 
because it can get into the dentin tubuli and firmly attached to the surface area of periapical tooth 
dentin. Inflammatory bone resorption is a complex process that requires regulation of RANKL 
(Receptor Activator of NF-κB Ligand) as osteoclast differentiation factor that stimulates 
osteoclastogenesis cause periapical bone resorption. Purpose: The purpose of this study is to prove 
by immunohistochemistry increased expression of RANKL in periapical tissues Wistar rats treated 
with E faecalis bacteria compared to untreated. Methods: Experimental studies on 24 Wistar rats 
were randomly divided into three groups. Group A is healthy teeth as a negative control. Group B, in 
the maxillary first molar teeth drilled then put 10.μl BHI then filled with Glass ionomer Cement as a 
positive control. Group C is the treatment group, after the maxillary first molar teeth drilled then 
inoculated with 10 µl BHI containing 10
6
 CFU E faecalis bacteria ATCC 29212 and then filled with 
Glass ionomer Cement to prevent contamination. It takes 21 days to get periapical lesions after pulp 
infection. Mice were sacrificed and then examination periapical tissue immunohistochemically to see 
the expression of RANKL. Data were analyzed by ANOVA. Result: The result is an increase in the 
expression of RANKL in the treatment group (p <0.005) when compared with the negative control 
group and the positive control group. Conclusion: it can be concluded that the E faecalis bacteria led 
to increased in RANKL in periapical lesions of teeth. 
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PENDAHULUAN 
 Lesi periapikal terjadi akibat adanya 
bakteri yang tertinggal dalam saluran akar. 
Merupakan kelanjutan dari infeksi saluran akar 
yang merupakan reaksi jaringan periapikal 
terhadap adanya bakteri. Merupakan respon 
imun terhadap mikroba yang pada akhirnya 




 Bakteri Enterococci teridentifikasi 
sebanyak 55% pada gigi yang tidak mendapat 
asepsis yang baik saat perawatan saluran akar. 
Enteococci merupakan bakteri yang tahan 




 Prevalensi yang tinggi (29%-77%) 
keberadaan bakteri E faecalis pada gigi yang 
telah dirawat saluran akar yang mengalami 
periodontitis periapikal yang persisten telah 
dibuktikan.
3
 E faecalis yang terdapat pada 
saluran akar gigi yang telah dirawat yang 
mengalami lesi periapikal disebabkan karena 
masuknya bakteri saat dilakukannya proses 
perawatan atau saat dibukanya tumpatan 
sementara antar kunjungan perawatan
. 4 
 E 
faecalis mempunyai beberapa faktor virulensi 
sehingga mampu bertahan hidup walaupun 
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dalam kondisi yang sulit maupun jumlah 
makanan yang sangat terbatas. E faecalis 
mempunyai kapasitas yang besar sebagai 
endopatogen untuk invasi ke dalam tubuli 




 Periodontitis Apikalis Asimptomatik 
merupakan salah satu lesi periapikal yang 
merupakan suatu respon inflamasi lokal yang 
dimediasi oleh sel-sel inflamasi dan 
produknya. Proses inflamasi tersebut 
mengakibatkan resorpsi tulang periapikal yang 
merupakan fungsi khusus dari osteoklas.
6
  
Aktivasi osteoklas akan meningkatkan 
destruksi tulang. Hal ini disebabkan karena 
adanya ikatan antara RANKL dengan reseptor 
RANK pada permukaan sel preosteoklas. 
7
 
 RANKL (Receptor of Activator NF-κB 
Ligand) merupakan suatu famili dari TNF, 
juga dikenal sebagai TNF-related activation 
induced cytokine (TRANCE), osteoprotegerin 
ligand (OPGL) dan ODF (osteoclast 
differentiation factor), memiliki reseptor 
RANK (Receptor activator of NF-κB). 
RANKL merupakan kunci pengaturan 
remodeling tulang yang sangat esensial dalam 
perkembangan dan aktivasi osteoklas.
7,8,9
 
 Findlay et al 
10
, membuktikan adanya 
hubungan antara kadar RANKL dalam serum 
dengan RANKL pada tulang femur yang 
mengalami osteoatritis. Terbukti bahwa 
RANKL merangsang terjadinya 
osteoklastogenesis yang akan menyebabkan 
penyerapan tulang. 
 Penelitian ini bertujuan untuk 
membuktikan peningkatan ekspresi RANKL 
secara imunohistokimia pada jaringan 
periapikal gigi tikus Wistar yang diberi 
perlakuan dengan bakteri E faecalis dibanding 
yang tidak diberi perlakuan. 
 
 
BAHAN DAN CARA KERJA 
 Penelitian ini menggunakan tikus 
Wistar jantan umur 12 minggu sebanyak 24 
ekor yang dibagi menjadi tiga kelompok yang 
masing-masing terdiri dari 8 ekor. Kelompok 
A sebagai kontrol negatif tanpa perlakuan. 
Kelompok B sebagai kontrol positif yaitu 
dengan melakukan pengeboran pada gigi 
molar pertama rahang atas kemudian diinduksi 
BHI sebanyak 10µl lalu ditumpat dengan 
Glass Ionomer Cement (GIC). Kelompok C 
merupakan kelompok perlakuan dengan 
menginduksi bakteri E faecalis ATCC 29212 
sebanyak 10
6
 CFU dalam BHI sebanyak 10µl 
pada gigi molar pertama rahang atas yang 
telah dibor kemudian ditumpat dengan GIC. 
Setelah 21 hari tikus dikorbankan kemudian 
jaringan periapikal gigi digunakan untuk 
pembuatan blok parafin. Dilakukan 
pengecatan imunohistokimia untuk 
penghitungan ekspresi RANKL. Penghitungan 
dilakukan di bawah mikroskop dengan 
pembesaran 1000 kali sebanyak 20 lapang 
pandang. Dari hasil yang didapat dilakukan 
analisis statistik menggunakan ANAVA 
dengan taraf kemaknaan 95% (p<0,05). 
HASIL 
 Hasil dari pemeriksaan 
imunohistokimia untuk menghitung jumlah sel 
pengekspresi RANKL pada jaringan periapikal 
tikus Wistar dapat dilihat pada gambar 1, tabel 
1 dan tabel 2. 
 
Gambar 1 :  Gambar ekspresi RANKL pada jaringan 
periapikal tikus Wistar dengan pembesaran 400 kali. A: 
Kontrol Negatif, B: Kontrol Positif, C: Perlakuan.  
Ekspresi RANKL positif ditandai dengan tanda panah 
(D,E,F). 
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Dilakukan uji statistik dengan 
menggunakan Anova untuk mengetahui 
perbedaan antar kelompok seperti terlihat pada 
tabel di bawah ini 




N  sel positif  RANKL 
Rerata SD          p 
Kontrol 
Negatif 
8 15,62 1,08  
       
0,000* Kontrol 
Positif 
8 22,37 2,92 
Perlakuan 8 40,12 1,45 
*  = Significan ( p< 0,05 ) 
Keterangan:      N : Jumlah sampel        SD: 
Standar deviasi 
Untuk mengetahui perbedaan RANKL antar 
kelompok penelitian digunakan uji Tukey 
HSD seperti tampak pada tabel di bawah ini 








 p = 0,000* 
Kontrol 
Positif 
p = 0,000*  
Perlakuan p = 0,000*             p = 
0,000* 
*  = Significan ( p< 0,05 ) 
Hasil menunjukkan bahwa terdapat perbedaan 
bermakna antara kelompok Kontrol Negatif, 
kelompok Kontrol Positif dan kelompok 
Perlakuan seperti tampak pada gambar di 
bawah ini  
 
Gambar 2:  Gambar ketiga kelompok 
perlakuan ekspresi RANKL pada jaringan 
periapikal tikus Wistar 
Hasil analisis data  menunjukkan 
bahwa terdapat perbedaan bermakna untuk 
variabel RANKL antara ketiga kelompok 
penelitian. 
PEMBAHASAN 
 Indikator utama keberhasilan 
perawatan saluran akar adalah tidak 
terdapatnya gejala klinik dan lesi periapikal. 
Lesi periapikal sebagai indikator 
ketidakberhasilan perawatan saluran akar 
seringkali tanpa gejala klinik atau dikenal 
sebagai Periodontitis Apikalis Asimptomatik. 
Jalan satu-satunya untuk mengetahui adanya 




 E faecalis adalah coccus Gram positif 
fakultatif an aerob yang seringkali ditemukan 
pada saluran akar yang telah dirawat. 
2,3,4,5.
  E 
faecalis dapat bertahan hidup pada saluran 
akar yang telah dirawat termasuk resisten pada 
medikamen intra kanal dengan kemampuan 
membentuk biofilm, invasi ke dalam tubuli 
dentin dan bertahan dalam jangka waktu yang 
lama dalam keterbatasan nutrisi.
2,3,4,5
 
 RANKL (Receptor Activator of NF-κB 
Ligand) atau ODF (Osteoclast Differentiation 
Factor) merupakan protein membran yang 
memiliki reseptor RANK (Receptor Activator 
of NF-κB). RANKL merupakan kunci 
pengaturan remodeling tulang yang sangat 




Conservative Dental Journal Vol. 2 No. 1 January-June 2012: 17-21 
21 
 
 Findlay et al 
10
 membuktikan adanya 
hubungan antara kadar RANKL dalam serum 
dengan  kadar RANKL pada tulang femur 
yang mengalami osteoarthritis. Begitu juga 
hubungan antara kadar RANKL mRNA 
dengan proses bone turnover. Terbukti bahwa 
RANKL merangsang terjadinya 
osteoklastogenesis yang akan menyebabkan 
terjadinya penyerapan tulang. Peningkatan 
regulasi RANKL juga terlihat pada jaringan 
periodontal yang mengalami inflamasi, hal ini 
mengindikasikan bahwa RANKL berperan 
penting pada proses destruksi jaringan 
periodontal.
12,13
  RANKL memegang peran 
sangat penting terhadap pengaturan 
penyerapan tulang sehingga tidak ada yang 
sanggup menggantikannya dalam proses 




 RANKL merangsang terjadinya fusi 
dari sel prekursor mononukler kemudian 
memacu untuk berdiferensiasi menjadi sel 
osteoklas dewasa. Perlengketannya pada 
permukaan tulang pada akhirnya akan 
menyebabkan penyerapan tulang. Selanjutnya 
akan mempertahankan kehidupan osteoklas 




 Kesimpulan dari penelitian ini adalah 
bakteri E faecalis dapat meningkatkan ekspresi 
RANKL yang berperan penting pada 
pembentukan osteoklas penyebab resorpsi 
pada pada imunopatogenesis lesi periapikal 
gigi        
DAFTAR PUSTAKA 
1. Zhang X, Peng B. Immunolocalization 
of Receptor of NfkappaB Ligand in 
Rat Periapical Lession. J Endod. 2005; 
31: 574-7. 
2. Peciuliene V, Maneliene R, 
Balcikonyte et al. Microorganisms in 
root canal infections : a review. 
Stomatologija, Baltic Dental and 
Maxillofacial J. 2008; 10 (1): 4-9. 
3. Pinheiro ET, Gomes BP, Ferraz CC, 
Souza EL. Microorganisms from 
canals of root filled teeth with 
periapical lessions. Int Endod J. 2003; 
36: 1-11. 
4. Portenier I, Waltimo TM, Haapsalo M. 
Enterococcus faecalis. The root canal 
Survivor or “star” in post-treatment 
disease. Endod Top. 2003; 6: 135-59. 
5. Evans M, Davies JK, Sundqvist G, 
Figdor D. Mechanism involved in the 
resistance of Enterococcus faecalis to 
Calcium hydroxide. Int Dent J. 2002; 
35: 221-8. 
6. Ingle JI, Bakland LK and Baumgartner 
JC. Endodontic. 6 th ed. Shelton USA: 
Mc Grawh Hill: 2008, p. 221-308, 
494-519. 
7. Teitelbaum T, Steven L. Review 
osteoclast; culprits in inflammatory 
osteolysis. Arthritis Research 2005. 
Content 8. 
8. Manologas SC. Birth and Dead of 
Bone Cells : Basic Regulatory 
Mechanisms and Implication for the 
Pathogenesis and Treatment of 
Osteoporosis. Endocrine Review. 
2000; 21 (2): 115-137. 
9. Jones DH, Kong YY, Penninger JM. 
Role of RANKL and RANK in bone 
loss and arthritis. Ann Rheum Dis. 
2002; (Suppl II) : 1132-9. 
10. Findlay D, Checade M, Tangeri H. 
Circulating RANK-L is inversely 
related to RANK-L mRNA levels in 
bone in osteoarthritic males. Arthritis 
Researh and Therapy. 2008. 
 
11.  Torabinejad M and Walton RE. 
Endodontic Principles and Practice, 4 
th ed, St Louis, Missouri, Saunders 
Ekseviers Inc,; 2009. P. 38-48. 
12. Liu D, Xu JK, Figliomeni et al. 
Expression of RANKL and OPG 
mRNA in periapical disease : Possible 
involvement in bone destruction. Int J 
Mol Med. 2003;11: 17-21. 
13. Crotti T, Smith MD, Hirsch R. et al. 
Receptor activator NF kappa B Ligand 
(RANKL) and Osteoprotegerin (OPG) 
protein expression in periodontitis. J 
Periodontal Res. 2003; 38: 380-7. 
14. Kearns AE, Khosla S, Kostevik PJ. 
Receptor Activator of Nuclear Factor 
kappa B Ligand and Osteoprotegerin 
Regulation of Bone Remodelingin 
Healt and Disease. Endocrine Review. 
2008: 29 (2) : 155-192.   
